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Введение. Представлено описание клинико-генетических характеристик 8 больных с аутосомно-рецессивным вариантом пон-
тоцеребеллярных гипоплазий, обусловленных мутациями в гене TSEN54.
Цель исследования – описание клинико-генетических характеристик российских больных с понтоцеребеллярной гипоплазией 
2А и 4 типа.
Материалы и методы. Диагноз понтоцеребеллярной гипоплазии устанавливался на основании особенностей клинических прояв-
лений и обнаружения мутаций в гене ТSEN54 путем анализа результатов секвенирования экзома.
Результаты. Выявлено 8 больных с понтоцеребеллярной гипоплазией, обусловленной мутациями в гене ТSEN54.
Заключение. На основании особенностей клинических проявлений и тяжести течения заболевания у 5 больных диагностирована 
понтоцеребеллярная гипоплазия 2А типа, а у 3 больных – 4 типа. У больных с понтоцеребеллярной гипоплазией 2А типа обнару-
жена мутация с.919G>T (p.Ala307Ser) в гомозиготном состоянии. У больных с типом 4 эта мутация обнаружена в компаунд-
гетерозиготном состоянии с мутациями c.670_671delAA (p.Lys224fs) и c.1264C>T (p.Gln422fs).
Заключение. Полученные результаты позволяют сделать заключение, что, так же как и в европейских популяциях, мутация 
с.919G>T (p.Ala307Ser) является мажорной у российских больных с понтоцеребеллярной гипоплазией 2А и 4 типа, на долю кото-
рых приходится около половины всех случаев этой группы заболеваний. Поиск этой мутации должен быть первым этапом про-
ведения молекулярно-генетической диагностики у больных с клиническими и магнитно-резонансными признаками понтоцеребел-
лярной гипоплазии.
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Introduction. The description of the clinical and genetic characteristics of eight patients with autosomal-recessive variant pontocerebellar 
hypoplasia due to mutations in the TSEN54 gene.
Purpose. Description of clinical and genetic characteristics of Russian patients with type 2A and type 4 of pontocerebellar hypoplasia.
Materials and methods. The diagnosis of pontocerebellar hypoplasia was established on the basis of the specific features of clinical manifes-
tations and detection of mutations in the gene TSEN54 based on the analysis of the results of exome sequencing.
Results. 8 patients with pontocerebellar hypoplasia caused by mutations in the TSEN54 gene were identified.
Discussion. Based on the features of clinical manifestations and severity of the disease in 5 patients diagnosed pontocerebellar hypoplasia 
type 2A, and in 3 patients – type 4. In patients with type 2A of pontocerebellar hypoplasia discovered mutation c. 919G>T (p.Ala307Ser) 
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Понтоцеребеллярные гипоплазии (ПЦГ) – группа 
редких моногенных нейродегенеративных заболеваний, 
характеризующихся гипоплазией мозжечка и вароли-
ева моста головного мозга, формирующихся внутри-
утробно. Клинические проявления большинства ге-
нетических вариантов ПЦГ возникают с рождения 
и характеризуются прогрессирующей микроцефалией, 
расстройствами дыхания, экстрапирамидными и пи-
рамидными симптомами, изменениями мышечного 
тонуса, судорогами и задержкой психомоторного раз-
вития [1–4]. Распространенность заболеваний этой 
группы неизвестна, однако, по данным литературы, час-
тота встречаемости ПЦГ 2А типа составляет 1 : 200 тыс. 
новорожденных [5–7]. Впервые термин «понтоцере-
беллярная гипоплазия» предложил R. Brun в 1917 г. при 
описании пороков развития мозга [8]. Особенности 
клинических проявлений у больных впервые описал 
S. Koster в 1926 г. [9]. К настоящему времени выделено 
20 аутосомно-рецессивных генетических вариантов 
ПЦГ, обусловленных мутациями в 18 генах. Три вари-
анта ПЦГ – типы 2А, 4 и 5 – являются аллельными, 
обусловленными различными мутациями в гене TSEN54 
(согласно международной базе данных OMIM). Выде-
ление этих 3 генетических вариантов основано на раз-
личии в тяжести клинических проявлений и типах 
мутаций в гене TSEN54 [1, 10]. Наиболее злокачест-
венное течение наблюдается у больных с ПЦГ 5 типа 
[7, 10]. Клинические проявления мутаций могут воз-
никать внутриутробно или в 1-е сутки после рождения 
в виде микроцефалии, судорожных пароксизмов, вы-
раженных дыхательных нарушений, требующих при-
менения искусственной вентиляции легких, и спас-
тического тетрапареза. Больные часто рождаются 
с врожденными контрактурами конечностей и поги-
бают в период новорожденности или в грудном возра-
сте. Клинические проявления ПЦГ 4 типа имеют 
сходные, но менее выраженные клинические симпто-
мы, и пациенты с этим типом имеют большую продол-
жительность жизни. Наиболее распространенный 
и наименее злокачественный вариант – ПЦГ 2А типа, 
также манифестирует с рождения, но характеризуется 
умеренными нарушениями дыхания и вскармливания, 
дискинезиями, хореическими гиперкинезами, мышеч-
ной гипотонией, сменяющейся спастикой, судорогами 
и прогрессирующей микроцефалией [6, 10]. По мере 
развития заболевания формируется микроцефалия 
и возникает задержка темпов моторного и психоре-
чевого развития. Больные могут доживать до пубер-
татного возраста. Показано, что на долю этого гене-
тического варианта приходится около половины всех 
случаев аутосомно-рецессивных ПЦГ. При проведе-
нии магнитно-резонансной томографии (МРТ) го-
ловного мозга пациентов с различными генетическими 
вариантами обнаруживается гипоплазия мозжечка 
(наиболее выраженная в области гемисфер) и ствола 
мозга, которые у 40 % больных сочетаются с атрофи-
ей коры больших полушарий и истончением мозоли-
стого тела. Исследованиями последних лет показано, 
что у 90 % боль ных европейской популяции с клини-
ческими проявлениями ПЦГ 2А типа обнаруживает-
ся мутация с.919G>T (p.Ala307Ser) в гене TSEN54 
в гомозиготном, а у больных с типами 4 и 5 – в компа-
унд-гетерозиготном состоянии с нонсенс-мутациями 
или мутациями со сдвигом рамки считывания [10]. 
Однако анализ мутаций в гене TSEN54 у российских 
больных с клиническими проявлениями ПЦГ не про-
водился.
Цель данного исследования – создать первое опи-
сание клинико-генетических характеристик 8 рос-
сийских больных с ПЦГ 2А и 4 типа, обусловленных 
мутациями в гене TSEN54, и разработать рекоменда-
ции по совершенствованию алгоритма диагностики 
заболеваний из группы понтоцеребеллярных гипо-
плазий.
материалы и методы
Анализируемая выборка больных состояла из 8 че-
ловек (6 девочек и 2 мальчика) в возрасте от 2 мес 
до 5 лет из неродственных семей, проживающих на тер-
ритории России и находящихся под наблюдением 
в научно-консультативном отделе ФГБНУ «Медико-
генетический научный центр». Диагноз ПЦГ устанав-
ливался на основании особенностей клинических 
проявлений, наличия гипоплазии мозжечка и / или ство-
ла при проведении МРТ головного мозга и обнаруже-
ния мутаций в гене ТSEN54 при проведении секвени-
рования клинического экзома.
in a homozygous state. Patients with type 4 of pontocerebellar hypoplasia this mutation is detected in the compound heterozygous state with 
c.670_671delAA (p.Lys224fs) and c.1264C>T (p.Gln422fs).
Conclusion. The obtained results allow us to conclude that, as well as in European populations, the mutation c.919G>T (p. Ala307Ser) 
is a major in Russian patients with pontocerebellar hypoplasia 2A and 4 types, which account for about half of all cases of this disease group. 
The search for this mutation should be the first stage of molecular genetic diagnosis in patients with clinical and magnetic resonance signs 
of  pontocerebellar hypoplasia.
Key words: pontocerebellar hypoplasia, tsenopathy, magnetic resonance imaging
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Выделение геномной ДНК проводили из лейкоци-
тов периферической крови с помощью набора реакти-
вов для выделения Wizard Genomic DNA Purification 
Kit («Promega», США) по протоколу производителя. 
Для пробоподготовки использовали реактивы Illumina 
TruSeq DNA Exome. Секвенирование проведено на 
приборе Illumina NextSeq500 методом парно-концево-
го чтения (2 × 75 п. о.). Среднее покрытие полного 
экзома пациента составило ×98,5; количество таргетных 
областей с покрытием ×10 и более – 93,16 %; равномер-
ность покрытия (uniformity Pct >0.2*mean) – 83,4 %.
Для картирования полученных последовательно-
стей на референсный геном hg19 использовали про-
граммное обеспечение BWA. Для дальнейшего анализа 
выявленных вариантов применяли алгоритмы GATK. 
Аннотация вариантов проведена при помощи про-
граммного обеспечения Illumina BaseSpace® Variant 
Interpreter. Патогенность несинонимичных не класси-
фицированных ранее по патогенности вариантов опре-
деляли в программах прогнозирования Polyphen2, 
MutationTaster, Provean и SIFT. Выявленные у пациен-
тов варианты были верифицированы с использовани-
ем метода прямого секвенирования по Сэнгеру на при-
боре ABI3130 genetic analyser.
От родителей пациентов было получено письмен-
ное согласие на проведение исследования и обработку 
полученных данных.
Результаты
На основании анамнеза, неврологического осмо-
тра, признаков поражения мозжечка и ствола мозга, 
а также результатов проведения секвенирования экзома 
выявлено 8 больных с ПЦГ, обусловленной мутациями 
в гене ТSEN54 в гомозиготном и компаунд-гетерози-
готном состоянии. Особенности клинических про-
явлений и характер тяжести течения заболевания по-
зволили у 5 больных диагностировать ПЦГ 2А типа, 
а у 3 больных – ПЦГ 4 типа. Клинико-генетические 
характеристики наблюдаемых больных представлены 
в таблице.
Спектр фенотипических признаков у всех больных 
с ПЦГ 2А и 4 типа был сходным. Различие между эти-
ми генетическими вариантами обусловлено тяжестью 
клинических проявлений. Все дети с ПЦГ рождались 
в срок с нормальными росто-весовыми показателями 
и достаточно высокими оценками по шкале Апгар. 
Первые признаки заболевания возникали с рождения 
или в первые дни жизни и представляли собой дыха-
тельные расстройства в виде эпизодов апноэ, вялого 
сосания и / или судорог. У 3 детей с ПЦГ 4 типа клини-
ческие симптомы были наиболее выражены и требо-
вали искусственной вентиляции легких и зондового 
кормления. Возникшие у них судорожные пароксизмы 
были фармакорезистентными и сопровождались по-
явлением неврологической симптоматики в виде 
 спастического тетрапареза и тремора. У 5 больных 
микроцефалию выявили с рождения, а у 3 больных 
диагностировали в первые месяцы жизни. У всех па-
циентов отмечали полиморфные судороги, которые 
у 6 больных возникли в первые несколько дней жизни, 
а у 2 – в 2 и 5 мес соответственно. Во всех случаях от-
мечали грубую задержку темпов психомоторного раз-
вития. Больные не удерживали голову, не переворачива-
лись и не садились самостоятельно, у них отсутствовала 
фиксация взора и речь. Типичным неврологическим 
проявлением был спастический тетрапарез, который 
наблюдался у 7 больных. Лишь у 1 пациента наблюда-
ли умеренно-выраженную диффузную мышечную 
гипотонию в сочетании с дистоническими атаками. 
Экстрапирамидные расстройства характеризовались 
наличием крупноразмашистого тремора конечностей 
и хореиформных гиперкинезов. В 7 случаях больным 
провели МРТ головного мозга, а в 1 – нейросоногра-
фию (в связи с тяжестью состояния). У всех больных 
обнаружили уменьшение размеров мозжечка. Лишь 
у 4 больных также присутствовала гипоплазия вароли-
ева моста и коры головного мозга.
При проведении секвенирования экзома у боль-
шинства больных выявили миссенс-мутацию с. 919G>T, 
p.Ala307Ser, NM_207346.2. У 5 больных эта мутация 
была в гомозиготном состоянии, а у 3 – в компаунд-
гетерозиготном состоянии с мутациями 670_671delAA 
(p.Lys224fs) и c.1264C>T (p.Gln422fs), NM_207346.2.
Анализ особенностей клинических проявлений 
у боль ных с различными мутациями в гене TSEN54 по-
зволил сделать заключение, что у всех больных с мута-
цией с.919G>T, p.Ala307Ser в гомозиготном состоянии 
диагностировали наиболее доброкачественный вари-
ант ПЦГ 2А типа. У больных с этой мутацией в компа-
уд-гетерозиготном состоянии с другими нуклеотидны-
ми заменами – более тяжелый тип 4.
В качестве примера особенностей клинических 
проявлений ПЦГ 2А и 4 типа приводим историю бо-
лезни 2 пациентов.
Пациентка Х., 8 мес, на момент осмотра с грубой 
задержкой темпов психоречевого и моторного развития. 
Родилась от родителей, не состоявших в кровном родстве, 
в срок, путем кесарева сечения в связи с осложнениями 
у матери во время беременности (повышение артериаль-
ного давления, отеки, недостаточность аортального 
клапана), с массой тела 3380 г, длиной 53 см, окружно-
стью головы 31 см и оценкой по шкале Апгар 8 / 9 баллов. 
На 2-е сутки жизни состояние ребенка резко ухудшилось: 
появилось возбуждение, крупноразмашистый тремор 
конечностей и подбородка, клонусы стоп, эпизоды «за-
стывания взора», тонико-клонические судороги, плава-
ющие движения глазных яблок, периоды апноэ. Судороги 
купировались назначением депакина в дозе 10 мг / сут, 
однако другая неврологическая симптоматика сохраня-
лась. На 4-е сутки жизни проведена МРТ головного 
мозга, при которой выявлена гипоплазия мозжечка. 
На электроэнцефалограмме (ЭЭГ), проведенной в это же 
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Клинико-генетические характеристики больных с понтоцеребеллярной гипоплазией, обусловленной мутациями в гене TSEN54
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Примечание. СТ – спастический тетрапарез; ЗПМР – задержка психомоторного развития; МЦ – микроцефалия. 
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Neuromuscular DISEASES Оригинальные исследования
время, обнаружена эпилептиформная активность в виде 
комплексов «острая–медленная волна» в центральных 
и височных отделах правого полушария. При проведении 
ЭЭГ в динамике отмечены нарастание эпиактивности 
и распространение ее на другие отделы мозга. При про-
ведении электрокардиографии выявлена синусовая тахи-
кардия.
При осмотре ребенка в возрасте 8 мес диагностиро-
вали отставание в психомоторном и физическом развитии, 
микроцефалию. Масса тела ребенка составляла 6 800 г, 
рост – 71 см, окружность головы – 38,5 см. Большой 
родничок закрылся в 6-месячном возрасте. Отмечались 
трудности вскармливания, частые срыгивания и рвоты 
фонтаном, особенно при введении прикорма. Патологии 
внутренних органов не выявлено. В неврологическом ста-
тусе: спастический тетрапарез, хореические гиперки-
незы в руках. Голову в положении на животе удерживает 
кратковременно, не переворачивается, самостоятельно 
не садится. Вложенные в руки предметы удерживает 
кратковременно. При анализе симптоматики со сторо-
ны черепных нервов выявлено альтернирующее сходяще-
еся косоглазие, частичная атрофия дисков зрительных 
нервов, кратковременная фиксация взора, псевдобульбар-
ный парез. Речь отсутствует, редко отмечаются эле-
менты гуления. Познавательная деятельность снижена. 
Получает депакин, судороги не фиксируются. На ЭЭГ 
регистрируются острые волны в структуре веретен сна, 
а также волны заостренной формы в затылочных и те-
менных отведениях, однако типичной эпиактивности 
не выявлено. При повторном проведении МРТ головного 
мозга обнаружена выраженная структурная незрелость, 
инфантильный релаксационный паттерн от белого ве-
щества, гипоплазия мозжечка с уменьшением объема 
задней черепной ямки, гипоплазия мозолистого тела, рав-
номерное уменьшение полезного объема больших полу-
шарий (см. рис.). Сделано заключение о наличии гипопла-
стического церебрального фенотипа с селективным 
недоразвитием заднего мозга.
Для уточнения диагноза проведены биохимический 
и молекулярно-генетический анализы, в результате ко-
торых исключены нейрональный цероидный липофусциноз 
1-го типа, лейкодистрофия Тея–Сакса, аминоацидопа-
тии, органические ацидурии и болезни нарушения бета-
окисления жирных кислот. При проведении клинического 
секвенирования экзома обнаружена мутация с.919G>T 
(Ala307Ser) в гомозиготном состоянии в гене TSEN54. 
У родителей пробанда данная мутация обнаружена в ге-
терозиготном состоянии. Таким образом, результаты 
клинико-генетического обследования позволили поста-
вить диагноз: ПЦГ 2А типа с аутосомно-рецессивным 
типом наследования.
Пациентка Н., 2 мес, зачата путем экстракорпо-
рального оплодотворения, проведенного в связи с длитель-
ным периодом бесплодия. Возраст матери на момент 
беременности составлял 49 лет, отца – 42 года. Бере-
менность протекала на фоне гестационного сахарного 
диабета, многоводия, фетоплацентарной недостаточ-
ности. При проведении ультразвукового исследования 
плода на сроке 32 нед диагностирована гипоплазия моз-
жечка. Роды путем кесарева сечения на 34 нед беремен-
ности. При рождении масса тела 1830 г, длина 42 см, 
окружность головы 29 см, точечный большой родничок. 
Состояние после рождения оценивалось как тяжелое 
за счет дыхательной недостаточности (в 1-е сутки 
переведена на искусственную вентиляцию легких и энте-
ральное питание). Отмечался спастический тетрапарез, 
крупноразмашистый тремор конечностей. В 1-е сутки 
возникли генерализованные тонико-клонические судо-
роги, которые нарастали до 7 сут жизни, несмотря на 
проведение массивной противоэпилептической терапии. 
Со 2-й недели жизни на фоне проводимой терапии часто-
та судорог уменьшилась до 1 пароксизма в день. В связи 
с появлением гипертермии на 3-и сутки жизни прове-
дена люмбальная пункция, в результате которой выявлен 
цитоз преимущественно лимфоцитарного характера. 
В неврологическом статусе нарастала спастичность, 
сохранялся тремор конечностей. Моторное и предречевое 
развитие отсутствовало, ребенок не фиксировал взор, 
не прослеживал за предметами и не реагировал на звуки. 
При проведении МРТ головного мозга выявлена выражен-
ная гипоплазия полушарий мозжечка, дисплазия коры 
с участками сглаженности борозд и извилин. На ЭЭГ – 
электрофизиологическая картина гипсаритмии. Несмо-
тря на проводимую терапию, ребенок скончался в возра-
сте 6 мес.
При проведении секвенирования экзома зарегистриро-
ваны 2 мутации в гене TSEN54 в компаунд-гетерозигот-
ном состоянии – с.919G>T (p.Ala307Ser) и 670_671delAA 
(p.Lys224fs). У родителей пробанда эти мутации вы-
явлены в гетерозиготном состоянии. Таким образом, 
анализ клинических симптомов, характер течения за-
болевания и результаты проведения молекулярно-гене-
тического анализа позволили поставить диагноз ПЦГ 
4 типа.
Пациент Х., 11 мес. Результаты магнитно-резонансной томографии 
головного мозга: гипоплазия мозжечка и варолиева моста
Patient H., 11 months. Results of magnetic resonance imaging of the brain: 
hypoplasia of the cerebellum and pons
35












Мутации в гене TSEN54 – одна из наиболее частых 
причин возникновения моногенных вариантов ПЦГ. 
Описано 3 аллельных варианта, обусловленных мута-
циями в этом гене, приводящих к возникновению раз-
личных по тяжести клинических проявлений ПГЦ 
2А, 4 и 5 типа (согласно международной базе данных 
OMIM). К настоящему времени идентифицированы 
мутации еще в 3 генах, продуктами которых являются 
белки TSEN2, TSEN15 и TSEN34, ответственных за воз-
никновение ПЦГ 2B, 2F и 2C типа соответственно. 
Все генетические варианты, обусловленные мутациями 
в генах TSEN, принято объединять в группу тсенопа-
тий. Белковые продукты этих генов формируют гетероте-
трамерный тРНК эндонуклеазный комплекс сплайсинга, 
состоящий из 2 каталитических (TSEN2 и TSEN34) 
и 2 структурных единиц (TSEN54 и TSEN15). Основная 
функция этого комплекса заключается в осуществле-
нии сплайсинга генов тРНК и формировании 3’-конца 
мРНК. Показано, что 6 % генов тРНК содержат ин-
троны, которые удаляются не классическим механиз-
мом сплайсинга, а с помощью TSEN-комплекса [11, 
12]. Ослабление функционирования этого комплекса 
приводит к нарушению сплайсинга генов тРНК, со-
держащих интроны, прежде всего тРНК Tyr, Arg, Leu 
и Ile, что, в свою очередь, приводит к снижению обра-
зования аминокислот тирозина, аргинина, лейцина 
и изолейцина.
Установлено, что 85 % случаев тсенопатий об-
условлено мутациями в гене TSEN54 [6, 10]. Наиболее 
часто мутации в этом гене диагностируются у больных 
с клиническими проявлениями ПЦГ 2А типа, при этом 
у подавляющего большинства больных обнаруживает-
ся гомозиготная мутация с. 919G>T, приводящая к за-
мене аланина на серин в 307-м положении белковой 
молекулы. В результате проведения функционально-
го анализа показано, что эта аминокислотная замена 
ослабляет функцию белка, но не прекращает ее, что 
приводит к возникновению умеренно выраженных 
симптомов заболевания. Наличие этой мутации в ком-
паунд-гетерозиготном состоянии с другими типами 
мутаций приводит к появлению выраженных клини-
ческих признаков заболевания, возникающих с рожде-
ния или внутриутробно и приводящих к гибели боль-
ных в первые месяцы или годы жизни. К настоящему 
времени не выявлено больных с 2 нонсенс-мутациями 
в гене TSEN54, которые могли бы привести к отсутст-
вию в организме важных аминокислот. Возможно, 
такие мутации являются летальными.
У большинства наблюдаемых нами пациентов 
с клиническими и МРТ-признаками ПЦГ выявлена 
мутация с.919G>T (p.Ala307Ser). У 5 больных с ПЦГ 
2А типа она обнаружена в гомозиготном состоянии, 
а у 3 больных с более тяжелыми клиническими прояв-
лениями, соответствующими ПЦГ 4 типа, – в компа-
унд-гетерозиготном состоянии, в 1 случае – с мута-
цией с.670_671delAA (p.Lys224fs) и в 2 – с мутацией 
c.1264C>T (p.Gln422fs). Полученные результаты по-
зволяют предположить, что, так же как в большинстве 
европейских популяций, мутация с. 919G>T (p. la307Ser) 
является мажорной и у российских больных с ПЦГ 2А 
и 4 типов. Учитывая, что мутации в гене TSEN54 обес-
печивают возникновение самых распространенных 
вариантов аутосомно-рецессивных ПЦГ, можно сде-
лать заключение, что у больных с типичными клини-
ческими и МРТ- признаками заболевания диагности-
ческий поиск следует начинать с анализа этой мутации. 
Это позволит снизить временные и экономические 
затраты при проведении подтверждающей молекуляр-
но-генетической диагностики. При отсутствии данной 
мутации необходимо осуществлять дифференциаль-
ную диагностику с другими генетическими вариан-
тами ПЦГ, а также моногенными заболеваниями, ко-
торые сопровождаются прогрессирующей атрофией 
мозжечка, такими как спиноцеребеллярные атаксии 
2 и 7 типов, болезнь нарушения гликозилирования 
дистрогликанов 1А типа [13–15], а также редкими 
наследственными синдромами, при которых обнару-
живается сочетание гипоплазии мозжечка с другими 
пороками развития мозга. К настоящему времени иден-
тифицировано несколько десятков таких синдромов, 
основными из которых являются умственная отста-
лость с гипоплазией мозжечка и необычным лицом 
(OMIM: 300486), умственная отсталость с гипоплазией 
мозжечка и варолиева моста с микроцефалией (OMIM: 
300749), лисэнцефалия 7 типа с гипоплазией мозжечка 
(OMIM: 616342) [16–18].
Анализ данных литературы и результаты проведен-
ных исследований позволяют предложить следующий 
диагностический алгоритм. При наличии у больного 
специфических клинических проявлений и МРТ-при-
знаков ПЦГ диагностика начинается с анализа му-
тации с.919G>T (p.Ala307Ser). При ее обнаружении 
в гомозиготном состоянии диагноз считается уточнен-
ным. При обнаружении мутации в гетерозиготном со-
стоянии поиск этиологического фактора необходимо 
продолжить с помощью секвенирования экзома ново-
го поколения.
Заключение
Мутации в гене TSEN54 приводят к возникнове-
нию 3 генетических вариантов ПЦГ – 2А, 4 и 5 типа, 
различающихся тяжестью клинических проявлений. 
В результате проведенного исследования показано, что, 
так же как в европейской популяции, у российских боль-
ных с наиболее распространенными вариантами ПЦГ 2А 
и 4 типа есть мажорная мутация с.919G>T (p.Ala307Ser) 
в гене TSEN54, которая регистрируется в гомозиготном 
или компаунд-гетерозиготном состоянии. Полученные 
результаты позволяют сделать заключение о необходи-
мости в первоочередном анализе этой мутации у боль-
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